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Résumé : 
L'aspiration par micropipette est une technique fréquemment employée pour quantifier les propriétés 
mécaniques d’échantillons biologiques. Le but de notre travail est d’étendre les relations existantes entre 
hauteur aspirée et module d'élasticité à l'étude d'échantillons biologiques compressibles d’épaisseur 
finie, afin notamment de permettre la caractérisation simultanée de leur compressibilité et de leur 
rigidité. Nous avons établi une expression non linéaire reliant la hauteur de matière aspirée, le module 
d’Young, le coefficient de Poisson, et l’épaisseur de l’échantillon. Sur la base de cette étude, nous avons 
développé un protocole expérimental original assurant la quantification simultanée du coefficient de 
Poisson et du module d’Young d’échantillons adhérents. Nous avons validé avec succès cette méthode en 
caractérisant les propriétés mécaniques de gels de polyacrylamide : la rigidité de ces polymères est en 
effet modulable en jouant sur le rapport des concentrations initiales en monomères et de ce fait ils sont 
fréquemment utilisés dans l'étude des interactions mécaniques cellules-substrat. Nous proposons ici une 
relation générale entre la rigidité des gels et ce rapport de concentrations. 
 
Abstract : 
The micropipette aspiration experiment remains a widely used micromanipulation technique for 
quantifying the mechanical properties of biological samples. This work extends previous formulations 
between aspirated length and elastic moduli to the study of compressible thin biological samples, in order 
to characterize their compressibility and their rigidity. We thus defined a non linear relationship between 
aspirated length, Young’s modulus, Poisson’s ratio and sample thickness which allowed us to develop an 
original experimental protocol for simultaneous quantification of the Poisson’s ratio and Young’s 
modulus of adherent samples. We then successfully validated this method by characterizing the 
mechanical properties of polyacrylamide gels. Those polymers are frequently used for studying the 
mechanical interactions between cells and substrate because their rigidity is easily tunable by varying 
monomers concentration ratio. We proposed here a general relationship between gels rigidity and this 
ratio. 
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1 Introduction 
L'aspiration par micropipette est une technique expérimentale fréquemment employée pour 
quantifier les propriétés mécaniques d’échantillons biologiques (Alexopoulos et al. (2003); 
Aoki et al. (1997)). L’influence des paramètres géométriques de la micropipette (rayons interne 
et externe) sur la déformation de l’échantillon étudié est actuellement bien connue, aussi bien 
dans le cas de cellules en suspension (Alexopoulos et al. (2003); Theret et al. (1988)) que dans 
celui de tissus mous (Aoki et al. (1997)). Les analyses théoriques d’Aoki et al. (1997) et 
d’Alexopoulos et al. (2003) ont abouti à des relations analytiques entre pression d’aspiration et 
hauteur de matière aspirée, permettant ainsi la quantification du module d’Young  
d’échantillons biologiques incompressibles et non adhérents. Notre étude porte sur l’extension 
du domaine d’application de la technique d’aspiration par micropipette afin de caractériser la 
rigidité et la compressibilité d’échantillons adhérents.  
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Nous avons en premier lieu réalisé un modèle aux éléments finis simulant l’expérience 
d’aspiration par micropipette, afin d’étudier l’influence de la compressibilité et de l’épaisseur de 
l’échantillon, adhérent ou non au substrat, sur sa réponse mécanique. Nous avons pu ainsi pu 
établir une expression non linéaire reliant la hauteur de matière aspirée aux module d’Young, 
coefficient de Poisson, épaisseur de l’échantillon, dimensions de la micropipette, et pression 
d’aspiration.  
Sur la base des résultats issus de ce modèle mécanique, un protocole expérimental original 
a été élaboré. Ce dernier permet la quantification simultanée du coefficient de Poisson et du 
module d’Young d’échantillons isotropes adhérents (Boudou et al. (2006a)). Enfin, nous avons 
appliqué et validé avec succès cette méthode en caractérisant les propriétés mécaniques de gels 
isotropes fins de polyacrylamide. Ces gels sont fréquemment utilisés dans l’étude des 
comportements cellulaires tels que la migration (Peyton et al. (2005)), la différentiation 
(Flanagan et al. (2002)) ou le développement des adhésions focales (Engler et al. (2004), Collin 
et al. (2006)). En effet, ils sont transparents, facilement reproductibles et leur rigidité varie en 
fonction du rapport des concentrations initiales en monomères acrylamide [Acry] et bis-
acrylamide [Bis].  
Nous proposons ici une relation générale qui permet de quantifier la rigidité des gels en 
fonction de ce rapport acrylamide/bis-acrylamide (Boudou et al. (2006b)). Cette relation a été 
établie à partir de nos mesures et de données précédemment publiées (Engler et al. (2004), 
Flanagan et al. (2002), Peyton et al. (2005)). Nous avons ainsi simultanément quantifié le 
module d’Young et le coefficient de Poisson de gels de polyacrylamide adhérents pour des 
compositions de gels dans les domaines suivants : 0.02% ≤ [Bis] ≤ 0.20% et 3% ≤ [Acry] ≤ 
10%. Cette quantification est possible sans hypothèse à priori sur le coefficient de Poisson, 
alors que présupposer la valeur de celui-ci est nécessaire dans d’autres études pour obtenir le 
module d’Young (Engler et al. (2004), Flanagan et al. (2002)). L'autre intérêt de notre approche 
est d’améliorer notre compréhension de la réponse mécanique de ces polymères et de permettre 
la réalisation de gels de polyacrylamide à module d’Young contrôlé. 
 
2 Modélisation de l’expérience d’aspiration par micropipette 
2.1  Modèle aux éléments finis 
L’échantillon est représenté par un cylindre fin de rayon a et d’épaisseur h, la micropipette 
par un cylindre creux de rayons interne et externe Ri et Re, respectivement. Le problème étant 
axisymétrique, nous avons ramené notre étude à l’analyse structurelle en deux dimensions d’un 
échantillon isotrope, de module d’Young E et de coefficient de Poisson ν, soumis à une pression 
d’aspiration ∆P. L’interface pipette/échantillon est maillée avec des éléments de contact 
spécifiques autorisant un glissement sans friction de l’échantillon. De plus, nous avons envisagé 
deux types de conditions aux limites pour la surface échantillon/substrat rigide: (i) aucun 
déplacement (cas d'un échantillon complètement adhérent au substrat) ou (ii) glissement sans 
friction (cas d'un échantillon non adhérent) (Fig. 1). Les solutions du problème sont calculées 
numériquement avec le logiciel Ansys (version 10.0, Ansys Inc., Connonsburg, PA, USA) 
 
2.2  Etat des connaissances 
Dans le cas d’un milieu isotrope, incompressible (ν = 0.5) et semi infini (a et h tendent 
vers l’infini) soumis à de petites déformations, Theret et al. (1988) ont dérivé une relation 
analytique entre la pression appliquée ∆P et la hauteur de matière aspirée d : 
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     (1) 
où δ est la hauteur de matière aspirée normalisée par le rayon de la pipette (δ = d/Ri) et Φ(η) le 
facteur de forme de la pipette, avec η = (Re – Ri)/Ri. L’équation (1) a été largement utilisée pour 
estimer les modules d’Young apparents Eapp d’échantillons biologiques. En effet, lorsque la 
fonction Φ(η) est connue, le module d’élasticité apparent peut être directement exprimé en 
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fonction de la hauteur de matière aspirée mesurée, de la pression appliquée et de la géométrie de 
la pipette : 
   
 )(  
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 3 ηδpi Φ
∆
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PEapp      (2) 
Theret et al. (1988) indiquent que Φ(η) ≈ 2.05 pour des valeurs réalistes de η comprises 
entre 0.4 et 0.6. En accord avec cette estimation, nous avons trouvé que la valeur moyenne du 
facteur de forme Φ(η) était  de 2.066 pour 0.4 ≤ η ≤ 0.6. Cette valeur sera utilisée dans le reste 
de cette étude. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
FIG. 1 – Modèle éléments finis de l’expérience d’aspiration par micropipette. Le problème étant 
axisymétrique, seule une vue projetée du demi échantillon est présentée.  
 
2.3  Influences de  l’épaisseur et des conditions d’adhésion de l’échantillon 
La figure 2 présente l’influence de l’épaisseur de l’échantillon sur la répartition spatiale 
des déformations effectives pour les deux conditions d’adhésion modélisées : échantillon 
adhérent (Fig. 2, colonne A) et non adhérent (Fig. 2, colonne B). Les simulations permettent de 
mettre en évidence l’influence des conditions d’adhésion lorsque l’épaisseur de l’échantillon 
devient faible. 
 
2.4  Extension de l’expression analytique 
Pour prendre en compte les différences entre un milieu incompressible semi infini et un 
échantillon compressible de dimensions finies, nous avons reformulé l’équation (2) en y 
introduisant un coefficient correcteur α dépendant de l’épaisseur normalisée ξ = h/Ri, du 
coefficient de Poisson ν et de la condition d’adhérence : 
    
( ) appEE νξα ,=      (3) 
Nous avons ensuite simulé environ 2000 configurations réalistes échantillon/micropipette 
avec des paramètres compris dans les intervalles suivants : 1µm ≤ Ri ≤ 10µm, 1µm ≤ h ≤ 60µm, 
0.4 ≤ η ≤ 0.6 et 0.1 ≤ ν ≤ 0.49. Le rapport a/Ri est constant et fixé à 30, afin d’éviter les effets de 
bord. Nous avons ainsi proposé l'expression analytique de α suivante, qui permet un ajustement 
très satisfaisant aux données simulées (r² > 0.99) : 
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avec n = 1 dans le cas d’un échantillon adhérent, n = -1 dans celui d’un échantillon non adhérent 
et où H(ν), K(ν) et p(ν) sont des fonctions polynomiales dépendant de ν et de la condition 
∆P Ri 
Re Micropipette 
Glissement 
Axe de symétrie 
Déplacements normaux nul  (ur = 0) 
Interface échantillon/substrat 
CL1 : Aucun déplacement (ur = uz = 0) 
CL2 : Glissement (uz ≥ 0) 
a 
h 
r 
z 
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d’adhésion. L’équation (4) indique que le coefficient α tend vers H(ν) si l’échantillon est semi 
infini (ξ → ∞). Si l’échantillon est de plus incompressible, α tend alors vers 1 et l’on retrouve 
l’équation (2). 
 Dans le cas d’échantillons non adhérents, nous avons comparé nos résultats avec 
les solutions dérivées d’Alexopoulos et al. (2003) et les résultats numériques d’Aoki et 
al. (1997). L’écart observé reste inférieur à 5% pour les échantillons très fins (ξ ≤ 0.3) 
et tombe en dessous de 3% pour ξ ≥ 0.3. 
 Notons enfin que l’écart entre les modules d’Young E et Eapp dépasse les 30% 
lorsque ξ ≤ 1.  
 
FIG. 2 – Cartographies des répartitions spatiales des déformations effectives dans des 
échantillons (E = 1kPa, ν = 0.3) soumis à une pression d’aspiration ∆P = 20Pa par une pipette 
de rayon Ri = 1µm. Colonne A: échantillon adhérent, (h/Ri = 1, δ = 1.57.10-2) et (h/Ri = 4, δ = 
2.41.10-2). Colonne B: échantillon non adhérent, (h/Ri = 1, δ = 4.02.10-2)  et (h/Ri = 4, δ = 
2.54.10-2). Les déplacements sont multipliés par 10 pour améliorer leur lisibilité. 
 
3 Estimation des propriétés mécaniques d’échantillons adhérents 
A partir de l’expression analytique du coefficient correcteur α(ν,ξ), nous avons développé 
un protocole expérimental original permettant la caractérisation simultanée du module d’Young 
E et du coefficient de Poisson ν d’un échantillon adhérent. On réalise pour cela deux aspirations 
sur l’échantillon d’épaisseur h à caractériser avec deux micropipettes de rayons internes 1iR  et 
2
iR  tels que ξ1 = h/ 1iR  < 0.8 (conditions finies) et ξ2 = h/ 2iR  > 1.5 (conditions semi infinies). 
Notons δ1 et δ2 les hauteurs de matière aspirée associées, et ∆P1 et ∆P2 les pressions appliquées 
pour chaque aspiration. Le rapport R = α(ν,ξ1)/α(ν,ξ2) peut alors être écrit en fonction des 
mesures expérimentales connues, tel que R = (∆P2δ1)/(∆P1δ2). Ce rapport est donc indépendant 
du module d’Young E et peut ainsi être exprimé comme une fonction du coefficient de Poisson 
ν et des paramètres connus ξ1, ξ2, ∆P1 et ∆P2 :  
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La résolution de cette équation non linéaire dans l’intervalle 0 ≤ ν ≤ 0.5 permet ainsi de 
remonter au coefficient de Poisson ν. Il devient alors possible de calculer le module d’Young E 
à partir de l’équation (3). 
 
4 Validation et caractérisation des gels de polyacrylamide 
Afin de valider cette étude, nous avons caractérisé les propriétés mécaniques de gels de 
polyacrylamide. Ces polymères sont en effet régulièrement utilisés comme substrat cellulaire, 
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car leur rigidité est modulable en fonction des concentrations initiales en monomères 
d’acrylamide [Acry] et de bis-acrylamide [Bis]. Nous avons donc réalisé des gels adhérents sur 
des lamelles de verre suivant la méthode décrite par Pelham et al. (1997). Nous avons 
caractérisé 36 gels de polyacrylamide contenant des concentrations d’acrylamide de 5%, 8% et 
10% et des concentrations de bis-acrylamide comprises entre 0.05% et 0.20%. L’épaisseur de 
ces gels varie entre 11.8µm et 41.1µm.  
Les coefficients de Poisson mesurés restent très proches de 0.5, quelles que soient les 
concentrations [Acry] et [Bis], avec une valeur moyenne de ν = 0.480 ± 0.012. Ce résultat 
confirme expérimentalement les hypothèses de quasi-incompressibilité postulées par Engler et 
al. (2004) ainsi que par Peyton et al. (2005). 
Les mesures d’élasticité réalisées sur des gels avec 5%, 8% et 10% d’acrylamide mettent 
en évidence l’augmentation linéaire du module d’Young E en fonction de la concentration de 
bis-acrylamide, dans le domaine 0.05% ≤ [Bis] ≤ 0.20%. Par contre, l’augmentation du module 
d’Young en fonction de la concentration d’acrylamide est non linéaire. Nous avons ensuite 
comparé ces résultats avec des valeurs d’élasticité obtenues par différentes méthodes. La figure 
3 permet de mettre en évidence la corrélation forte entre nos résultats et ceux obtenus par Engler 
et al. (2004), Flanagan et al. (2002) et Peyton et al. (2005). 
Ces mesures d’élasticité nous ont permis de formuler une relation analytique entre le 
module d’Young E et les concentrations en acrylamide et bis-acrylamide: 
    ][ ])([])[],([ BisAcryBisAcryE β=    (6) 
où β([Acry]) est une fonction polynomiale dépendant de [Acry]. La correspondance avec les 
résultats obtenus est très satisfaisante (r² > 0.998). Notons toutefois que cette relation n’est 
valable que dans le domaine 3% ≤ [Acry] ≤ 10% et 0.02% ≤ [Bis] ≤ 0.20%.  
 
FIG. 3 – Comparaison des modules d’Young mesurés et rapportés de gels de 
polyacrylamide en fonction des concentrations d’acrylamide et de bis-acrylamide:  3% 
d’acrylamide, rhéomètre, ν = 0.5, Flanagan et al. (2002).  5% d’acrylamide, aspiration par 
micropipette, étude actuelle.  5% d’acrylamide, microscope à force atomique, ν = 0.45, 
Engler et al. (2004).  8% d’acrylamide, aspiration par micropipette, étude actuelle.  8% 
d’acrylamide, tests de traction macroscopique, ν = 0.5, Peyton et al. (2005).  10% 
d’acrylamide, aspiration par micropipette, étude actuelle. Les barres d’erreur représentent la 
valeur moyenne ± écart type. 
 
5 Conclusions 
La caractérisation des propriétés mécaniques de différents objet biologiques (cellules, 
tissus, ...) est un élément essentiel pour l'étude de leur fonction. Nous proposons dans cette 
étude une méthode simple permettant de mesurer l’élasticité d’échantillons fins, adhérents ou 
non, grâce à la technique d’aspiration par micropipette. L’introduction d’un facteur correcteur α 
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dépendant de l’épaisseur normalisée et du coefficient de Poisson de l’échantillon, nous a permis 
de développer un protocole expérimental original de mesure des propriétés élastiques et 
compressibles d’échantillons adhérents. Celui-ci nous a permis de quantifier précisément les 
propriétés mécaniques de gels de polyacrylamide, polymères fréquemment utilisés pour étudier 
les comportements cellulaires. Nous avons ainsi établi la quasi-incompressibilité de ces gels et 
nous avons proposé un relation mathématique non linéaire permettant le calcul du module 
d’Young de gels de polymère en fonction de leurs concentrations en monomères acrylamide et 
bis-acrylamide.  
Plusieurs extensions de cette étude sont actuellement en cours, incluant la prise en compte 
des grandes déformations ainsi que l’anisotropie du matériau, afin d’améliorer spécifiquement la 
caractérisation des matériaux biologiques.   
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